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一論文内容要旨
 第1章序論
 ヘムタンパク質。)中でミオグ・ビンやヘモグ・ビンは,比較的容易に、しかも多量に入手でき・
 また人聞をはじめとする高等動物の呼吸作用において重要な役割を果たしているために,古くから
 様々な手段,方法によってヘム近傍0)構造やヘムの電子状態が研究されて来た。
 生化学的には,X線回折で朋らかにされたタンパク質の豆体構造を手がかりにして・ヘモグ・ビ
 ンが示すア・ステリック効果を解明する研究が理論、実験両面からつづけられている。物理化学的
 には,ヘム周辺の電子状態や立体構造について,ESR,共鳴ラマン効果・NMR・メスパウァー効
 果等σ)スペクトルを用いて解析されて来た。また,最近,ポルフィリン,金属,配位子を含めた半
 経験的および非経験的分子軌道計算によって,ヘムの電子状態が解析されている。しかし,酸素化
 過程,酸素結合の豆体配置・酸素・鉄イオン問。)結合などについては,いまだに重要な問題が残さ
 れている。
 吸収スペクトルや磁気円偏光二色性スペクトルによる研究は,主として可視部領域に限られてい
 た。可視部領域の遷移は、ポルフィリンのπ一π*遷移に基づくものであるが,理論的な計算から
 近赤外部領域(700～2000nm,14000～5000cm-1)に鉄イオンの関与したd-d遷移・電荷移動遷移
 が期待されており,この波長領域のスペクトルに鉄イ君ン。)電子状態が,可視部領域の吸収よりも
 直接反映するものと考えられる。
 そこで当研究室において試作された近赤外部領域の円偏光二色性0)測定可能な分光器を用い・種
 々 。)ミオグロビン,ヘモグ・ビン錯体。)近赤外部領域σ)磁気円偏光二色性スペクトルを測定したこ
 れらの近赤外部領域の磁気円偏光二色性スペクトルは,本研究において始めて観測されたものであ
 る。
 本論文では,鉄㊥低スピンおよび鉄(皿)高スピン錯体が近赤外部領域に示した吸収,磁気円偏光二
 色性スペクトルの帰属,吸収極大位置。)移動の特徴を配位子場理論に基づいて解析した。きらに鉄
 (H)低スピン錯体の吸収,磁気円偏光二色性スペクトルについても理論的説明を試みた。以との研究
 成果は,ミオグ・ビンのみでなく,多く。)ヘムタンパク質σ)電子状態の解析に磁気円偏光二色性ス
 ペクトルが有効であることを明らかにした。
 第2章磁気円偏光二色性の理論
 本章では,以下の章で用いる磁気円偏光二色性の理論について概要を述べた。
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 第3童鉄(皿)低スピンヘム錯体の磁気円偏光二色性
 シアノメトミ埼グロビン,メトミオグロピンイミダゾール,アジドメトミオグロビンは・それぞ
 れ吸収スペクトルに類似したfEの磁気円偏光二色性スペクトルを近赤外部領域に示した。配位子が
 異なる場合でも吸収位置,スペクトルの形が互いに非常によく似ていることより,近赤外部領域。)
 吸収は,低スピン鉄㊥イオンに関与した遷移と考えられる。ミオグ・ビンの単結晶σ)偏光スペクト
 ルより,これらの吸収帯はポルフィリン面内に分極していることが知られており,そのような遷移
 としては,Cヰ対称性のもとでのポルフィリンのα1,α2軌道から鉄イオンのθ軌道へσ)電荷移動
 遷移が考えられる。また,鉄㊥低スピンの代表であるシアノメトミオグ・ビンの吸収・磁気円偏光
 二色性スペクトルの温度依存性の実験より,近赤外部領域の磁気円偏光二色性のF蟹ad剛項は・強
 度がi/Tに比例する0項であることが明らかとなった。そこで・h述σ)帰属に従った時・F肛aday
 の0項が支配的であるという実験結果を説明できるかということについて、ヘム鉄イオンまわりσ)
 実効対称性を0些と仮定し、理論的考察を行なった。基底状態の波動関数としてESRの実験より
 知られている9値を再現するようにスピン軌道相互作用を考慮した波動関数を用いた。こσ)ように
 して得られる波動関数は一般に
 蝶琴バ土+Bη土+0ζ午(+,一はα,βスピンを示す)
 σ)形をしており,クラマースの2重項を形成している。磁気円偏光二色性の理論式より・最低エネ
 ルギーのクラマース2重項σ)係数A1・Bl,Cしを用いて0項の大きさを見つもることができる。
 0項'は
 0=一3〔(A1十B1)2『Cマ〕AIB1くα11珊工!η×ξ1my1α1〉
 となり,β項,一項についても同様に求められる。波形関数をガウス型関数と仮定して・各Fam
 -daγ項の〔θ〕Mmaxの比を求め,各項の〔θ〕Mへの寄与を見積ると・Farad好の0項が支配的
 であるという結果が得られた。
 したがって,近赤外部領域の鉄(皿〕低スピン錯体の磁気円偏光二色性および吸収スペクトルは,ポ
1
 ルフィリンから鉄イオンヘσ)電荷移動遷移に基づくものであることが明らかとなった。
 第4輩鉄α)高スピンヘム錯体の磁気円偏光二色性
 鉄(m高スピン錯体(ヒド・キソメトミオグ・ビン,フル茸・メトミオグ・ビン・アクァメトミオ
 グロビン)は,低スピン錯体とは異なるが・高スピン錯体に共通したスペクトルを示した。すなわ
 ら,最長波長側の吸収極大に対応して,分散型の磁気円偏光二色性スペクトルを示している。フル
 オ・メトミオグ・ビンの吸収および磁気円偏光二色性スペクトルの温度依存性より,F蹴adaγ項
 は・主にZ項(または・…対の符号の異なった召項)であり・それに小さな0項が重なっているこ
 とがわかった。
 この領域の吸収帯は・鉄〔皿)低スピンの場合と同様に,ポルフィリンのα1,α2軌道から鉄イオン
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 の6軌道への電荷移動遷移と考えられる。04対称近似。)もとでは,基底状態が吻1,励起状態が
 6Eとなるので,一項が現われることが当然期待されるが,定量的にzf項が支配的になるかについ
 て,Par磁ayパラメ}ターの見積りを配位子場理論に基づいて行なった。スピン軌道相互作用によ
 って分裂した6つの状態へ0)基底状態からの遷移慶考慮すると,一項は6つ0)遷移すべてに対して
 同符号をとるが,o項は反対符'弓'をとるものが半分ずつあり・結果として一項と。項から。)〔θ〕M
 への寄与は,ほぼ同程度となる。この結論は,実験から得たオ項(または2つのβ項)と0項が重
 なっているという結論と一致し,近赤外部領域の鉄(恥高スピン錯体の長波長側の吸収ピークは,ポ
 ルフィリンのα1,α2軌道から鉄イオン0)θ軌道への遷移に基づいていることが朋らかになった。
 第5章鉄α)ヘム錯体の吸収帯の移動
 鉄{m高スピン・および鉄〔皿)低スピンヘム錯体が,それぞれ。)グループ内で示した電荷移動遷移に
 よる吸収帯0)位置は,配位子の違いによって,約6,000cnflo)範囲に広がっている。
 本章では,この点について配位子場理論に基づいて考察した。電荷移動遷移による吸収帯の位置
 は,エネルギー。)低い方から順に軸配位子で表わすと・低スピン錯体では,CN一,Im、N502H一
 となっている。配位子と鉄イオンの静電的相互作用パラメーターπx・刀Yを用いて・この移動は・
 鉄イオンのe軌道σ)エネルギーが配位子。)種類によって変化することに原因があることを明らかに
 した。πx,17Yの値としては,CO㎝)X6型錯体とCO㈹X4YZ型錯体。)吸収スペクトルから求めら
 れている山寺,Jφgensenらの値を用いた。
 第6章鉄(丑)低スピンヘム錯体の磁気円偏光二.色性
 一酸化炭素ミオグ・ビン,一酸化窒素ミ埼グ・ビン,酸素ミオグロビンは・鉄(丑)低スピン錯体で
 あるが,一酸化炭素ミオグ・ビンと酸素ミカグ・ビンにおいて・メスバウアースペクトルに違いが
 見られることなどから・ヘムの電子状態に何らか0)違いがあると考えられる。一酸化炭素ミオグ・
 ビンと酸素ミオグロビシは,反磁性であるため磁気的測定からの情報は期待できない。幾種類かの
 ヘモグ・ビン,ミオグ・ビンの一酸化炭素・一酸化窒素・酸素錯体について磁気円偏光二色性を測
 定した結果,近外部領域で顕著な差が見出きれた。
 すなわち,一酸化炭素ミ培グ・ビンは,吸収および磁気円偏光二・色性スペクトルを全く示さず,
 酸素ミ#グ・ビンは,8、500～14、000cm-1にわたって・低数数側より正・負の磁気円偏光二色性ス
 ペクトルを示した。一酸化窒素ミカグロビンでは・12,700cm-t付近にfEO)磁気円偏光二色性スペ
 クトルが観測された。第5配位子の電子状態に対する考察から・これらの吸収は・ポルフィリンま
 たは,鉄イオンから酸素分子,一酸化窒素へ0)電荷移動遷移によるものと考えた。
 可視部領域では・3種。)錯体のSo爬L帯領域とQ帯領域0)磁気円偏光二色性スペクトル。)強度に
 大きな違いが観測された。磁気円偏光二色性スペクトルよりモ…メント法によってオノ/Dの値を算
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『 出すると,オ'/力の大きさは,Sor前帯領域において大きい方から順に一酸化炭素錯体〉酸素錯
 体>一酸化窒素錯体となっている。この違いは・ポルフィリンの窒素の鉄イオンヘの配位状態が第
 6配位子によって違っていることを反映していると仮定し,主としてポルフィリンのπ電子系のπ
 一π*遷移であるSor前帯,Q帯の磁気円偏光二色性強度を理論的に求めた。
 計算は,ポルフィリンσ)π系について0)みPariser-Parr-POple法に従って行なった。その際
 ポルフィリンの窒素上σ)孤立電子対の鉄イオンヘの電子供与の差をポルフfリンの窒素の芯(コア)
 荷電を変えることによって取り入れた。その結果実験結果と対応した磁気円偏光二色性スペクトル
 の変化が再現された。ピ・一ル環のN-C結合次数σ)変化は1共鳴ラマンスペクトルにあらわれる
 N皿C結合の性質に主として依存するbandWσ)変化の傾向と一致した。
第了章総 括
 本章では,本研究によって得られた結果を総括し,あわせて今後の展望を述べた。
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 論文審査の結果の要旨
 生命活動においてヘムタンパク質。)果す役割りは極めて重要である。動物。)呼吸と関連したヘモ
 グロビンやミオグロビン,生物。)代謝に関連するチトクロムP-450やトリプトファンピロラーゼ
 生物中のエネルギー変換に関連する電子伝達系のチトク・ム類等,ヘムタンパク質の種類も多く,
 又その生化学的重要性も大きい。
 山本高夫提出の論文は「ヘムタンパク質。)磁気円偏光二色性に関する研究」である。
 まず,第一章の序論では生物の生命活動におけるヘムタンパク質。)重要性を論じた後,ヘムタン
 パク質中のヘム周辺の構造解析に用いられてきた種々の分光学的手段について従来。)研兜がどの様
 に進められてきたかを論じている。これらの分光学的手段はヘムの電子状態。)解析に有効であるが
 特に磁気円偏光二色性分光法はヘムの電子状態の解析に不可欠であることを強調している。この夏
 場に立ち・本研究でとりあげたヘムの磁気円偏光二色性分光学によりどの様な知見がえられるかを
 論ずると共に・本論文の構成についてのべている。
 第2章では本研究に用いられた磁気円偏光二色性分光学の基礎的理論を0)べ,観測される磁気円
 偏光二色性スペクトルよりFaradayパラメーターを評価する方法について詳述している。
 第3章では鉄㊥低スピン錯体0)磁気円偏光二色性スペクトルの測定結果と理論的考察についての
 べている。本研究により従来にない新しい近赤外部領域円偏光二色性分光計が製作された。鉄(の低
 スピン錯体に分類できるシアノメトミオグ・ビン,メトミカグ・ビンイミダゾール・アジドメトミ
 オグ・ビンはそれぞれ吸収スペクトルに類似した[EO)磁気円偏光二色性スペクトルを近赤外部領域
 に示した。このスペクトルはポルフィリンのαbα2軌道から鉢イオン0)8軌道への電荷移動遷移
 と帰属きれた。この帰属はこのスペクトルの温度依存性の測定結果からも支持される。04対称
 を仮定し,スピン軌道相互作用を考慮して・波動関数を求め・各Farad罪項を求め,実験結果との
 対比を行ない,上述θ)帰属0)妥当性を示している。
 第4章では鉄㎝)高スピン錯体の磁気円偏光二色性スペクトルの測定結果と理論的考察についての
 べている。鉄㎝高スピンヘム錯体に分類できるヒド・キソメトミオグ・ビン・フルオロメトミオグ
 ロビン,アクアメトミオグ・ビンは近赤外部領域。)吸収極大に対応して分散型の磁気円偏光二色性
 スペクトルを示している。この領域の吸収帯は鉄田D低スピンヘム錯体の場合と同様にポルフィリン
 の伽・α2軌道から鉄イオンのθ軌道へ0)電荷移動遷移と帰属された。
 第5章では第3章及び第4章にσ)べられた種々の軸配位子をもつ鉄㎝ヘム錯体の電荷移動遷移に
 よる各吸収帯の波長シフトの原因を論じている。配位子と鉄イオンとの間の静電的相互作用パラメ
 ー ターを用い・この吸収帯の波長シフトは鉄イオンのθ軌道0)エネルギ『が配位子の種類によって
 変化することに起因していることを明らかにした。
 第6章では鉄〔皿)低スピンヘム錯体σ)磁気円偏光二色性スペクトルの測定結果とその理論的考察を
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 のべている。軸配位子がCO,02,NOである場合にSoret及びQ帯領域の磁気円偏光二色性スペ
 クトルの強度はそれぞれ異なる。これらが反磁性であることからポルフィリンの系についてのみ
 着目し,PariSer-Parr-Pop1じ法近似で分子軌道を求め,実験結果との対応を検討した。その結
 果,ヘムヘの軸配位子からの電子供与により,ポルフィリンの窒素原子のコァ荷電が変化したこと
 により,磁気円偏光二色性の推度が変化したも。)であると推論している。
 本研究はヘムタンパク質σ)代表例としてミオグ・ビンをとりあげ,軸配位子σ)配位子揚を鋭敏に
 反映する遷移が近赤外部領域にあらわれることを見出した優れた研究である。測定された結果につ.
 いて従来の研究結果をふまえ詳細な理論的考察を試みている。この山本高夫提出の論文はヘムタン
 パク質の構造と機能との関連を朋らかにする手がかりを提示した研究である。
 山本高夫提出の論文は山本高夫が自豆して研究活動を行なうに必要な高度0)研究能力と学識を有
 することを示している。
 よって,山本高夫提出の論文は,理学博士の学位論文として合格と認める。
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